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Contexto: Vários métodos de fototerapia têm sido empregados no tratamento do 
vitiligo. No entanto, o surgimento recente de novos equipamentos tem aumentado o 
debate e levantado controvérsias sobre o melhor método de tratamento. Objetivo: 
Comparar a eficácia e segurança de 308-nm monochromatic excimer lamp com 
excimer laser e fototerapia convencional com narrowband ultravioleta B no tratamento 
de vitiligo. Métodos: Revisão sistemática da literatura com metanálise de ensaios 
clínicos randomizados, realizada segundo metodologia do Cochrane Handbook for 
Systematic Reviews of Interventions. Foi realizada busca sistemática da literatura até 
30/09/2016 no PubMed, EMBASE, LILACS, Cochrane Central Register of Controlled 
Trials (CENTRAL) e registros no Clinical Trials identificando ensaios clínicos 
randomizados que incluíram indivíduos com vitiligo, independentemente de idade, sexo 
ou idioma de publicação do estudo. Foram incluídos ensaios clínicos randomizados que 
compararam excimer lamp com excimer laser ou fototerapia com narrowband 
ultravioleta B. Resultados: Foram incluídos seis ensaios clínicos randomizados (411 
pacientes, 764 lesões). Não foram encontradas diferenças entre excimer lamp e 
excimer laser avaliando os desfechos de ≥50% de repigmentação (RR = 0.97, 95% IC 
0.84-1.1; lesões = 412; estudos = 3; I² = 0%; moderada qualidade de evidência) e ≥75% 
de repigmentação (RR = 0.96, 95% IC 0.71-1.30; lesões = 308; estudos = 2; I² = 20%; 
moderada qualidade de evidência). Da mesma forma, nenhum estudo encontrou 
diferenças entre excimer lamp e narrowband ultravioleta B, avaliando desfecho de ≥50% 
de repigmentação (RR = 1.24, 95% IC 1.00 - 1.54; lesões = 352; estudos = 3; I² = 0%; 
baixa qualidade de evidência) e ≥75% de repigmentação (RR = 1.81, IC 95% 0.11 - 
29.52; lesões = 64; estudos = 2; I² = 57%; muito baixa qualidade de evidência). Os 
efeitos adversos foram discretos, incluindo prurido, ardência, formação de bolhas e 
ressecamento, nenhum deles interrompendo o tratamento por mais de duas semanas. 
Conclusão: Excimer lamp, excimer laser e narrowband ultravioleta B mostraram-se 
eficazes na repigmentação de lesões de vitiligo. Não foram encontradas diferenças entre 
excimer lamp e excimer laser quando avaliados os desfechos de repigmentação ≥ 50% 
(moderada qualidade de evidência) ou ≥ 75% (moderada qualidade de evidência). Não 
foram encontradas diferenças entre excimer lamp e narrowband ultravioleta B quando 
avaliados os níveis de repigmentação ≥ 50% (baixa qualidade de evidência) ou ≥ 75% de 
repigmentação (muito baixa qualidade de evidência). Os tratamentos mostraram-se 
seguros, não evidenciando efeitos adversos, em curto prazo, que interrompessem o 
tratamento. Nenhum estudo avaliou qualidade de vida dos indivíduos. Para nosso 
conhecimento, esta é a primeira revisão sistemática da literatura, avaliando a eficácia e 
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O vitiligo é doença decorrente de alteração da pigmentação cutânea(1), resultante 
da disfunção ou da perda de melanócitos da epiderme, células responsáveis pela 
síntese da melanina, pigmento que dá cor à pele.(2) 
Os indivíduos acometidos podem apresentar considerável desfiguração estética, 
principalmente quando a face e outras áreas mais expostas são envolvidas, 
especialmente em pessoas de pele mais morena. 
Estima-se que aproximadamente 1% da população mundial seja afetada(3), 
variando de 0,5 a 8,2% em diferentes regiões, sendo a Índia o país com maior 
prevalência conhecida.(4) No Brasil, não temos dados epidemiológicos precisos quanto 
ao número de casos. Trata-se de uma doença que compromete todas as raças e faixas 
etárias, sem distinção de sexo(5), sendo que metade dos indivíduos desenvolve a 
doença antes dos 20 anos de idade.(6) 
Várias teorias tentam explicar a etiologia do vitiligo, porém as causas ainda não são 
bem elucidadas. Pode ser considerada uma doença única ou o espectro de diferentes 
desordens(1) que levam à perda seletiva ou à inativação de melanócitos. As variações 
das formas clínicas sugerem uma etiologia complexa e diferente entre os indivíduos.(7) 
O vitiligo pode causar considerável impacto social negativo na vida dos indivíduos. 
Isso é evidenciado pelos baixos níveis de autoestima verificados em questionários de 
qualidade de vida, que destacam sentimentos de estigmatização, preconceito, 
discriminação social, dificuldades de relacionamentos, distúrbios do sono, estresse e 
depressão(8-10) comprometendo, também, a qualidade de vida de seus familiares.(11) 
Novas descobertas em biologia molecular trouxeram novos enfoques para as 
causas do vitiligo, porém o tratamento continua sendo um desafio para o dermatologista. 
Utilizam-se corticosteroides sistêmicos ou tópicos, imunomoduladores tópicos (tacrolimus 
e pimecrolimus), antirradicais livres e fototerapia, incluindo puvaterapia (PUVA), 
ultravioleta B (UVB), excimer lamp e excimer laser entre outras.(12,13) 
Transplante autólogo de melanócitos pode ser indicado para casos localizados e 
resistentes ao tratamento(14,15), e a despigmentação da pele não afetada é geralmente 
indicada para casos com mais de 75% de comprometimento.(16,17) 
Vários métodos de fototerapia têm sido usados(18), porém o surgimento de novos 
equipamentos, nas duas últimas décadas, tem gerado especulações, divergências e 
controvérsias sobre a melhor opção e o melhor custo/benefício. 




1.1 Objetivo primário 
 
Comparar a eficácia e a segurança do 308-nm monochromatic excimer lamp 
(MEL) em relação a excimer laser e narrowband Ultraviolet B (NB-UVB) na 
repigmentação de lesões no tratamento do vitiligo, por meio de uma revisão sistemática 
da literatura. 
 
1.2 Objetivo secundário 
 




O MEL é opção segura no tratamento do vitiligo e apresenta eficácia semelhante 

































2 REVISÃO DA LITERATURA 
 





A etiologia do vitiligo parece ser de natureza multifatorial, sugerindo uma 
combinação de diferentes causas, que incluem predisposição genética, autoimunidade, 
autotoxicidade, estresse oxidativo e melanocitorragia, entre outras.(19) 
Algumas teorias que tentam explicar a etiopatogenia da doença serão descritas 
abaixo. 
Teoria genética: embora pareça ter um papel importante na patogenia da doença, 
um estudo mostra que a concordância de gêmeos monozigóticos em desenvolvê-la é 
de apenas 23%(20), o que sugere a importância do meio ambiente no seu 
desenvolvimento. Estudos indicam que o padrão hereditário é multifatorial, poligênico e 
com penetrância incompleta.(20-21) 
Vários genes susceptíveis já foram identificados, sendo a maioria associada à 
autoimunidade.(22-24) 
Teoria autoimune: vários estudos sugerem que a perda de melanócitos no vitiligo 
decorre de um processo autoimune(25-26); eles mostram a frequente coexistência de 
outras doenças autoimunes no mesmo indivíduo(27-32) (principalmente doença 
tireoidiana)(33,34) como também em seus familiares.(35-36) 
Vários estudos demonstram a presença de autoanticorpos, no soro de indivíduos 
com vitiligo, direcionados contra antígenos expressos na superfície dos melanócitos, 
bem como contra pigmentos intracelulares(37-40) com evidências de correlação entre 
níveis de anticorpos e atividade da doença.(41,42) 
Teoria do estresse oxidativo: ocorrência consecutiva de estresse oxidativo, dano 
melanocítico, autoimunidade e destruição de melanócitos foram reportados.(43) Altos 
níveis de peróxido de hidrogênio foram encontrados na epiderme de indivíduos com 
vitiligo(44,45), correlacionados com baixos níveis da enzima catalase(46-48), redução da 
atividade de glutathione peroxidase(49) e alteração na absorção de cálcio.(50) O 
desequilíbrio no sistema oxidante-antioxidante poderia ter um papel importante no 
desencadeamento da doença.(51) 
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Hipótese neural: altos níveis de neurotransmissores e catecolaminas liberados 
nas terminações nervosas levariam à destruição de melanócitos. O vitiligo que ocorre 
com padrão segmentar poderia ser decorrente desse mecanismo.(52) 
Teoria da melanocitorragia: os melanócitos encontram-se aderidos aos 
queratinócitos, basicamente pela matriz extracelular, e a perda dessa adesão poderia 
ocorrer em decorrência do aumento de níveis de tenascina(53) (glicoproteína que 
diminui a adesão dos melanócitos aos queratinócitos) facilitando, assim, a perda de 
melanócitos pela epiderme, ao que se denomina melanocitorragia.(54-55) 
Estudos sugerem que esses fenômenos possam estar inter-relacionados com o 
processo autoimune e outros mecanismos envolvidos na etiopatogenia do vitiligo.(56) 
Teoria bioquímica: o acúmulo de (6R) e (7R)-L-erytro-5,6,7,8-tetrahydrobiopterin 
intracelular durante o processo de síntese de melanina poderia causar apoptose de 
melanócitos.(57-58) 
A deficiência de vitamina D, pelo seu papel imunomodulador, também poderia 
contribuir para a patogenia do vitiligo. A expressão de receptor 1,25-
dihidroxicolecalcifero tem sido relatada em melanócitos(59) e uma correlação entre 
baixos níveis de vitamina D e vitiligo tem sido identificada.(60) 
Variações de alguns elementos nutricionais poderiam ter um papel na causa do 
vitiligo, como a deficiência de vitamina B12 e os folatos(61), porém novos estudos são 
necessários para comprovar essas hipóteses. 
 
2.2 Manifestações clínicas e diagnóstico 
 
O vitiligo manifesta-se pelo surgimento de manchas brancas na pele, em formato 
redondo, oval ou linear(62), com diminuição da pigmentação (hipocromia) ou ausência 
de pigmentação (acromia). Pode apresentar evolução progressiva(63-64), atingindo 
qualquer região da superfície cutânea(65), incluindo as mucosas.(66-67) 
Muito frequentemente, regiões ao redor de orifícios, como olhos, nariz, boca e 
ouvidos, são atingidas. As áreas genitais ou perigenitais podem ser afetadas 
isoladamente ou em associação com lesões em outras regiões.(68) Áreas como face, 
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mãos e pés (áreas de trauma local)(69) são mais atingidas, e as manchas podem ser 
localizadas, generalizadas, segmentares(70) ou afetar quase toda a superfície da pele. 
De acordo com revisão realizada em 2012(71), o vitiligo deve ser classificado nas 
seguintes formas: vitiligo não segmentar (incluindo os subtipos acrofacial, mucoso com 
mais de um lado afetado, generalizado, universal, formas mistas e formas raras), vitiligo 
segmentar (incluindo unissegmentar, bissegmentar e plurissegmentar) e indeterminado 
ou inclassificável (incluindo as formais focais e comprometimento mucoso com apenas 
um lado afetado). (Tabela 1). 
 
Tabela 1. Revisão da classificação e nomenclatura das formas clínicas de vitiligo, segundo “The Vitiligo 
Global Issues Consensus Conference” 
Subtypes 
Vitiligo/NSV Acrofacial 
 Mucosal (more than one mucosal site) 
 Generalized 
 Universal 
 Mixed (associated with SV) 
Segmental Vitiligo Uni-,bi-, or plurisegmental 
Undetermined/unclassified Vitiligo Focal 
 Mucosal (one site in isolation) 
NSV, non-segmental vitiligo: SV, segmental vitiligo; VGICC, Vitiligo Global Issues Consensus Conference 
 
As lesões são geralmente bem delimitadas, simétricas ou assimétricas, de 
diferentes formas e tamanhos, com bordas nítidas. Pode ocorrer despigmentação dos 
pelos (poliose)(72), fenômeno de Köebner.(73) Alterações auditivas foram relatadas(74), 
bem como associação de vitiligo com uveíte, hipoacusia, meningite, poliose e alopecia 
areata em um mesmo indivíduo (Síndrome Vogt-Koyanagi-Harada).(75) 
Existem relatos de associação de vitiligo com outras doenças autoimunes(30,76-78), 
incluindo doenças tireoidianas(79-83), diabetes tipo I(84,85) e II(86), alopecia areata(87), lúpus 
eritematoso(88), líquen escleroatrófico, anemia perniciosa(89), doença de Adisson(90), artrite 
reumatoide(91), síndrome poliglandular autoimune(92,93), nevo halo(94,95) e doença celíaca(96).  
Associação com várias doenças autoimunes em um mesmo indivíduo(97,98) foram descritas. 
Associação com melanoma(99-104) e hepatite C(105) também foram relatadas. 
Na histopatologia, observa-se diminuição ou ausência de melanócitos e melanina 
nas regiões afetadas, bem como infiltrado inflamatório discreto, porém os achados 
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podem ser inespecíficos e inconclusivos(106). Exame com lâmpada de Wood mostra 
fluorescência branco azulada(107). 
O diagnóstico diferencial inclui piebaldismo, nevo halo, nevo acrômico ou 
hipocrômico, leucodermias pós-inflamatórias, pitiríase alba, hanseníase, esclerose 
tuberosa, sarcoidose, micose fungoide, hipomelanose de Ito, lúpus eritematoso 




Como doença crônica e recorrente, o vitiligo é uma dermatose de difícil 
tratamento, que requer uma abordagem ampla e minuciosa. Vários tratamentos são 
descritos na literatura como eficazes em controle e repigmentação das lesões, porém 
os resultados são variáveis e individuais.(12) 
Diversos fatores devem ser avaliados antes de se optar por uma terapia, incluindo 
avaliação da extensão do quadro (localizada, generalizada, segmentar ou universal), 
atividade ou estabilidade da dermatose, idade do paciente, tempo de evolução e 
regiões afetadas, bem como fatores psíquicos envolvidos no desencadeamento ou na 
exacerbação da doença. Em geral, lesões localizadas na face e com menor período de 
evolução respondem melhor aos diferentes tipos de tratamento, incluindo a fototerapia. 
Já as lesões nas extremidades e com período mais longo de evolução são, em geral, 
mais resistentes ao tratamento. 
Os imunossupressores ainda são as drogas mais utilizadas no controle da 
doença. Nas formas clínicas focais, os corticosteroides de uso tópico são de longa data 
largamente empregados(108-112), variando-se a sua potência de acordo com a região 
afetada. Melhores resultados são, em geral, obtidos com lesões na face e na doença 
mais recente. Efeitos colaterais frequentes incluem atrofia da pele, estrias, 
telangiectasias e hipertricose, especialmente quando utilizadas drogas de alta potência. 
Quando usados em regiões extensas e por período prolongado, podem levar à 
repercussão sistêmica.(113) 
Os corticosteroides intralesionais têm sido utilizados, aplicados com uma fina 
agulha diretamente nas áreas afetadas(114). Os corticosteroides de uso sistêmico são, 
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geralmente, utilizados em doença com maior área de comprometimento e evolução 
progressiva, especialmente em casos de atividade intensa da doença.(115) 
De forma geral, os corticosteroides são eficazes no controle da doença, mas nem 
sempre na repigmentação das lesões, assim, a fototerapia teria papel importante quando 
associada ao tratamento(116). Vários esquemas são indicados, incluindo dose diária de 
prednisona até o controle do quadro, seguido de retirada lenta da droga(117). O esquema de 
minipulsoterapia é muito utilizado e consiste em uso intermitente da droga (apenas 2 dias 
na semana), possibilitando reduzir a intensidade de seus efeitos colaterais.(118) 
Outros imunossupressores – como a azatioprina(119) e a ciclosporina(120) – foram 
usados no controle do vitiligo, com resultados variáveis. O metotrexate é uma opção 
em vitiligo ativo, quando o uso de corticosteroides sistêmicos é contraindicado.(121) 
O tofacitinib, um inibidor da janus kinase, tem demonstrado ação em casos 
isolados de vitiligo, porém mais estudos são esperados para comprovar sua eficácia e 
segurança.(122) 
Inibidores da calcineurina, também conhecidos como imunomoduladores tópicos 
(tacrolimus e pimecrolimus), passaram a ser uma boa opção nas últimas duas décadas, 
principalmente quando as lesões estão restritas à face e à região cervical, onde são 
observados os melhores resultados.(123-124) 
O tacrolimus atua por meio da inibição de linfócitos-T ativos, bloqueando a síntese 
de citocinas pró-inflamatórias, incluindo o fator de necrose tumoral (TNF-alfa), que se 
encontra aumentado no vitiligo.(125-128)  
O tacrolimus, na concentração de 0,1%, mostrou-se tão efetivo na repigmentação 
da pele em vitiligo na infância quanto o clobetasol a 0,05% (129). Como não leva à 
atrofia ou a outros efeitos colaterais comuns aos corticosteroides, pode ser uma boa 
opção para o uso em áreas como pálpebras e dobras. Efeitos colaterais incluem 
ardência e prurido no local da aplicação(130-131), podendo ser usado em adultos e 
crianças(132), uma ou duas vezes ao dia(133) isolado ou em associação com 
corticosteroides sistêmicos. (134) 
O pimecrolimus usado na concentração de 1% também mostrou resultados 
satisfatórios, dependendo da região afetada(135-137); efeitos colaterais incluem sensação 
de ardência e prurido.(138) 
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Estudos têm demonstrado que alterações no metabolismo do cálcio intracelular 
poderiam levar à inibição da atividade da tirosinase e comprometer a síntese de 
melanina pelos melanócitos.(139) Derivados da Vitamina D, como o calcipotriol, 
modificam a homeostase alterada do cálcio. Estudos mostram resultados satisfatórios 
com o uso de calcipotriol tópico como terapêutica isolada ou associada à fototerapia no 
tratamento do vitiligo.(140) 
A combinação de calcipotriol com o dipropionato de betametazona mostrou-se 
mais eficaz que o uso dessas substâncias isoladamente como monoterapia.(141) 
A pseudocatalase mostrou resultados positivos no controle e repigmentação do 
vitiligo e atuaria como substituta para os níveis reduzidos de catalase, possibilitando a 
recuperação da atividade enzimática dos melanócitos.(142) 
Formulações de uso tópico contendo cucumis melo, fenilalanina e acetilcisteína 
foram empregadas isoladamente e em associação com fototerapia, mostrando 
eficácia na repigmentação de lesões de vitiligo.(143) 
Tem sido avaliada a melhora da repigmentação após o uso de vitamina B6 e ácido 
fólico, isolado ou em associação com fototerapia, porém mais estudos são necessários 
para comprovação e determinação da dose e do tempo de tratamento adequados.(144-146) 
Piperine, um acaloide extraído da Piper nigrum (pimenta negra), teria propriedade 
de estimular o crescimento de melanócitos em cultura, levando à proliferação celular e 
ao aumento de dendritos. Tem sido usado, também, associado à fototerapia.(147) 
Afamelanotide, um análogo do hormônio estimulante de melanócitos (MSH), parece 
ter capacidade de diferenciação e proliferação de melanoblastos, mostrando eficácia na 
repigmentação de lesões de vitiligo; geralmente é usado em combinação com fototerapia 
(NB-UVB). Novos estudos devem mostrar sua eficácia e segurança.(148) 
O uso de Gingko biloba mostrou interrupção da progressão do vitiligo e níveis 
consideráveis de repigmentação em um grupo de indivíduos, quando comparados com 
controles(149). 
Os análogos de prostaglandinas E2 (PGE2) parecem apresentar efeitos 
imunomoduladores e desempenham papel importante na melanogênese, agindo na 
regulação da proliferação e maturação dos melanoblastos (células precursoras dos 
melanócitos)(150-152). 
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A despigmentação da pele não afetada pode ser considerada em casos que não 
obtiveram sucesso com os tratamentos convencionais e que apresentem mais de 75% 
da superfície cutânea acometida, proporcionando uma melhora da aparência estética 
devido à diminuição do contraste entre as manchas e a pele não afetada, especialmente 
em peles mais morenas. Vários fármacos e técnicas são empregados (153-154), sendo o 
monobenzil éter de hidroquinona o medicamento mais utilizado.(155) Os efeitos colaterais 
incluem eritema acentuado, dermatite de contato e melanose conjuntival.(156-157) 
O Q-Switched ruby laser também se mostrou útil para o clareamento da pele não 
afetada(158), bem como peelings químicos com fenol.(154)  
O transplante de melanócitos é indicado para lesões focais, de pequena extensão, 
estáveis pelo período mínimo de 1 a 2 anos e refratárias aos tratamentos clínicos. Várias 
técnicas cirúrgicas podem ser utilizadas com a finalidade de repor os melanócitos na 
área despigmentada, incluindo implantes de pele por punch, tenda epidérmica, bolhas de 
sucção ou raspagem epidérmica e, mais recentemente, técnicas de transplante de 
suspensão autóloga não cultivada de melanócitos e de folículos pilosos. Efeitos 
colaterais incluem cicatrizes inestéticas, queloides, superfície irregular da pele 
transplantada, hiperpigmentação e desuniformidade de cor na área receptora.(159-163) 
Técnicas de transplante de melanócitos associadas à fototerapia têm se mostrado 




A fototerapia é a técnica mais frequentemente utilizada para estimular a 
repigmentação de vitiligo.(165) Aumenta a migração e a proliferação de melanócitos(166) e 
influencia a resposta imune(167-168), estimulando a repigmentação. É usada há cerca de 
quatro décadas no tratamento do vitiligo, e vários tipos de equipamentos diferentes 
foram sendo desenvolvidos. 
Desde os primeiros relatos, há cerca de vinte anos, a fototerapia com UVB, 
incluindo a NB-UVB, também chamada de UVB de banda estreita, com excimer laser e 
MEL tem se mostrado eficaz no vitiligo, sendo um dos tratamentos mais utilizados, 
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isoladamente ou em associação com drogas como corticosteroides e 
imunomoduladores.(169) 
Os psoralenos não precisam ser associados quando utilizada fototerapia que 
emite UVB. Por não ser necessário o uso de uma droga fotossensibilizante, pacientes 
que trabalham ao ar livre, gestantes, crianças e pacientes com doença renal ou 
hepática podem ser tratados.(170) 
A fototerapia com UVB Broad Band (BB-UVB), também chamada UVB banda larga, 
mostrou-se inferior ao NB-UVB e não tem sido usada no tratamento do vitiligo.(171-174) 
O excimer laser e o MEL emitem luz no espectro de 308 nm, enquanto os 
equipamentos convencionais de NB-UVB em 311-313 nm. Embora os três diferentes 
tipos de equipamentos emitam comprimentos de onda parecidos (todos na faixa do 
UVB), eles apresentam propriedades de radiação diferentes. 
Os tratamentos com excimer laser e MEL são considerados como fototerapia focal 
(targeted phototherapy) – também conhecida como fototerapia concentrada, fototerapia 
focal ou microfototerapia – e representam uma nova modalidade no tratamento do 
vitiligo(175), evitando algumas desvantagens da fototerapia convencional. Conseguem 
atingir uma pequena área sem expor desnecessariamente a pele não afetada ao redor 
da mancha, resultando em dose acumulativa mais baixa e, supostamente, em menor 
risco de carcinogênese, como também minimizando o contraste de cor entre a pele 
normal e a afetada. Outras vantagens incluem liberação mais rápida de energia, 
diminuindo o tempo de tratamento. O handpiece permite o tratamento de áreas difíceis, 
como o couro cabeludo, nariz e pavilhão auricular, bem como a administração mais fácil 
em crianças. Os equipamentos utilizam menor espaço em relação aos de fototerapia 
convencional, permitindo, ainda, emissão de doses maiores de energia. Entre as 
desvantagens estão o custo mais alto dos equipamentos em relação aos de fototerapia 
convencional (NB-UVB) e o fato de não serem adequados para tratamentos de áreas 
extensas, devido ao custo e ao tempo envolvidos.(176,177)  
A fototerapia focal é geralmente indicada para formas localizadas de vitiligo, 
afetando menos de 10% da superfície corporal(178), ou quando existe contraindicação 
para o uso de fototerapia em toda a superfície cutânea, incluindo maior risco familiar ou 
individual de câncer de pele e de doenças desencadeadas ou agravadas pela luz 
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ultravioleta. Tratamento de pele total é indicado para os casos de vitiligo ativo e 
progressivo ou com comprometimento extenso (mais de 10% de superfície). 
A região afetada é geralmente um fator preditivo para a resposta à fototerapia, 
independentemente do equipamento utilizado. Lesões de face respondem melhor ao 
tratamento seguido da região cervical e tronco. Lesões de extremidades são 
geralmente menos responsivas. 
 
2.4.1 Mecanismo de ação 
 
O mecanismo de ação da fototerapia não é completamente elucidado, porém 
existem evidências de apoptose de linfócitos T, o que levaria à imunossupressão e à 
imunomodulação local, bem como à diminuição à apresentação de antígenos.(179-181) 
Noborio et al. (2010) compararam o nível de expressão de endothelin-1 (ET-1) em 
um modelo de cultura de tecido epidérmico humano após tratamento com BB-UVB, NB-
UVB, MEL e Excimer laser e verificou que ET-1 aumentou em um padrão dose 
dependente para todos os tipos de tratamentos, porém o MEL induziu expressão de 
ET-1 com uma dose menor de radiação comparada ao NB-UVB(182). A UVB induz 
expressão de ET-1 nos queratinócitos, um fator importante na função dos melanócitos, 
promovendo proliferação, estímulo de melanogênese, aumento de sobrevida e 
mecanismos migratórios.(182-186) 
 
2.4.2 Puvaterapia (PUVA) 
 
A combinação de um psoraleno (droga que desencadeia uma reação fotoquímica) 
com a luz UVA (Ultraviolet A) é conhecida como PUVA, sendo uma das primeiras 
formas de fototerapia usadas no vitiligo, há mais de quatro décadas.(186-190) 
Os psoralenos podem ser de uso tópico para as formas mais localizadas(191) ou de 
uso sistêmico para as formas mais extensas e generalizadas, seguidos de exposição 
ao sol ou lâmpadas de UVA. Geralmente o uso sistêmico não é feito em crianças. 
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Mostrou ser um tratamento efetivo nos casos de vitiligo durante décadas(192-193), mas 
devido, principalmente, aos efeitos colaterais frequentes causados pelo uso de 
psoralenos – incluindo intolerância gástrica, hepatotoxicidade(194) e queimaduras(195), 
além de relatos de câncer de pele em pacientes submetidos à puvaterapia(196), seu uso 




Usada há cerca de duas décadas(197), representa, no momento, a fototerapia de 
escolha para tratamento de vitiligo acometendo áreas mais extensas. Os equipamentos 
de NB-UVB são geralmente mais baratos, quando comparados a excimer laser e MEL. 
São fabricados em diversos tamanhos, incluindo cabines com vinte e quatro lâmpadas 
















Figura 1. Painel de NB-UVB 
Fonte: Arquivo pessoal 




Mais recentemente, temos observado o desenvolvimento de novos equipamentos, 
particularmente de menor porte, para uso em regiões específicas, como face e mãos, 
bem como equipamentos mais compactos e portáteis de duas a quatro pequenas 
lâmpadas, indicados para áreas menores. A radiação, porém, geralmente atinge, 
também, a pele normal ao redor das lesões. 
 


















Figura 4. Equipamento NB-UVB para 
pequenas áreas 




Figura 5. Equipamento de fototerapia NB-UVB para mãos e pés 
Fonte: Arquivo pessoal 
 
Estudos demonstram vantagens da fototerapia com NB-UVB sobre a PUVA(198-199) 
e confirmam sua eficácia no tratamento do vitiligo(200-204), correlacionando a resposta 
clínica com alterações histoquímicas e imuno-histoquímicas, bem como ausência de 
efeitos colaterais importantes.(205) 
As respostas variam entre diferentes lesões em um mesmo indivíduo.(206) 
Geralmente lesões de face e região cervical respondem melhor ao tratamento do que 
tronco e extremidades. Pacientes mais jovens e com lesões mais recentes também 
respondem melhor à fototerapia com NB-UVB.(207) 
  








Figura 6. Antes do início do tratamento com NB-UVB 
Fonte: Arquivo pessoal 
Figura 7. Início de repigmentação com NB-UVB 
Fonte: Arquivo pessoal 
 
2.4.4 Excimer laser 
 
Os primeiros relatos de eficácia do excimer laser no tratamento de vitiligo 
ocorreram em 2001.(208) São consideravelmente mais caros em comparação aos 
equipamentos de MEL e têm, ainda, custo operacional e de manutenção mais altos.(180)  
O excimer laser é uma referência terminológica de “dímero excitado”, composto 
de um gás nobre (xenon-chloride) e halógeno que se repelem, emitindo luz 
monocromática coerente na faixa de 308 nm. Transformou-se em uma opção de 
primeira linha para tratar algumas doenças de pele(209) e hoje representa uma das 
principais opções para o tratamento de vitiligo. As vantagens do excimer laser sobre as 
outras fototerapias convencionais incluem a possibilidade de aplicação restrita à área 
afetada (fototerapia direcionada), poupando a área de pele normal ao redor da lesão, 












Figura 8. Equipamento de Excimer laser 
Fonte: https://www.dermla.com/wp-content/uploads/2016/07/pharos-laser.jpg 
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O excimer laser parece apresentar resultados mais precoces quando comparado 
à fototerapia com NB-UVB.(210) 
Os resultados variam de acordo com a localização das lesões, sendo que lesões de 
face respondem melhor ao tratamento, e de extremidades são geralmente mais 
resistentes.(211) A frequência de tratamento recomendada é de 2 a 3 vezes por semana.(212) 
Estudos têm demonstrado resultados satisfatórios na repigmentação das lesões 
com excimer laser (213,214), bem como melhoria na qualidade de vida dos indivíduos 




Os termos Monochromatic Excimer Lamp e Monochromatic Excimer Light são 
usados para descrever o mesmo tipo de equipamento.  
Lâmpadas Excimer usam um gás nobre (xenon chloride) que se decompõe na 
presença de outro gás, emitindo radiação ultravioleta em comprimento de onda de 308 
nm(180); em contraste ao laser, a lâmpada emite luz incoerente. 
 
 




Estes são equipamentos de menor dimensão, requerendo, portanto, espaço mais 
restrito, com a vantagem de serem portáteis.  









Figura 10. Equipamento de Excimer lamp 
Fonte: http://www.almalasers.com/alma-products/308-excimer/ 
 
De uso mais recente e de menor custo que o laser, o MEL tem se mostrado eficaz 
no tratamento do vitiligo em adultos e crianças, em todos os tipos de pele, como 
monoterapia ou associado a outros tratamentos convencionais.(216,217,180)  
Como, em geral, ocorre na fototerapia, as áreas que melhor respondem ao 
tratamento são face e região cervical. As extremidades respondem consideravelmente 
menos ao tratamento. 
 
 
Figura 11. Sequência de tratamento com MEL 
Fonte: Arquivo pessoal 
 
2.4.6 Tratamentos combinados 
 
Várias formas de tratamentos combinados com fototerapia têm sido estudadas e 
relatadas, buscando sinergismos que possam interagir com os diferentes aspectos da 
etiopatogenia da doença, permitindo, assim, potencializar e agilizar a repigmentação, 
diminuindo o tempo de tratamento e reduzindo efeitos colaterais. 
O uso combinado de NB-UVB e tacrolimus tem se mostrado vantajoso.(218,219)  
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A associação do calcipotriol à fototerapia com NB-UVB mostrou-se eficaz, resultando 
em repigmentação mais rápida quando comparada à fototerapia isolada, possibilitando 
dose acumulativa menor de ultravioleta B e otimização do custo/benefício, indicando que o 
uso do calcipotriol tópico potencializa os efeitos da fototerapia.(220) 
Foi também realizado estudo randomizado para comparar a eficácia da 
fototerapia com NB-UVB isolada e associada ao uso tópico do tacalcitol, um análogo da 
vitamina D3. Os resultados mostraram que a associação do tacalcitol aumentou a taxa 
de repigmentação, em comparação ao uso isolado do NB-UVB.(221) 
A associação da fototerapia com NB-UVB e um pool de antirradicais livres 
contendo vitaminas C, E e ácido lipoico aumentou a eficácia da fototerapia, reduzindo o 
estresse oxidativo observado nos indivíduos com vitiligo.(222) 
A fenilalanina, um aminoácido essencial e precursor da tirosina, que participa 
ativamente da síntese da melanina, tem sido usada associada à fototerapia no 
tratamento do vitiligo, porém o número de pacientes tratado é ainda insuficiente para 
avaliar a sua eficácia e segurança.(223-224) 
A associação de extrato de Polypodium leucotomos, que apresentaria ação 
antirradicais livres, e NB-UVB mostrou melhores resultados quando comparada com 
placebo, levando a um aumento da repigmentação das regiões de face e cervical.(225)  
O uso combinado de agentes antioxidantes tópicos e excimer light mostrou ser 
eficaz no tratamento do vitiligo.(226) 
Um derivado furocumarínico, retirado da semente da planta Ammi visnaga, 
encontrada no Mediterrâneo, denominado Khellin, possui estrutura química parecida 
com a dos psoralenos, apresentando efeitos terapêuticos e fotobiológicos semelhantes, 
porém com menor potencial de fototoxicidade. A associação de Khellin tópico à 
fototerapia com ultravioleta A (UVA) mostrou-se útil na repigmentação de manchas de 
vitiligo, com eficácia comparada à puvaterapia.(227)  
A associação de excimer laser ou MEL aos inibidores de calcineurina tem se 
mostrado efetiva.(228)  
A combinação do excimer laser com tacrolimus tem se mostrado superior ao uso 
do laser isolado como monoterapia.(116,229-232) Estudos também demonstram vantagens 
da associação de MEL com tacrolimus e clobetasol.(232-234)  
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A associação de excimer laser, corticoterapia sistêmica e tacrolimus tópico para 
os casos de vitiligo de início recente pode prevenir a progressão da doença e alcançar 
uma repigmentação mais rápida e eficiente.(235) 
Outras combinações com corticosteroides tópicos ou sistêmicos(236), pimecrolimus, 
pseudocatalase e vitamina D têm sido usadas, com resultados variáveis.(237) 
Estudos demonstram benefício de fototerapia após transplante de 
melanócitos.(238-240) 
 
2.4.7 Efeitos colaterais 
 
Efeitos colaterais incluem eritema acentuado, prurido, ardência, erosão e 






Figura 12. Queimadura por fototerapia 
Fonte: Arquivo pessoal 
Figura 13. Reativação de herpes simples por 
fototerapia 
Fonte: Arquivo pessoal 
 
Embora a radiação ultravioleta seja um importante fator de risco para o 
desenvolvimento de malignidade cutânea e fotoenvelhecimento(243), existem poucos 
relatos de ocorrência de câncer de pele em lesões de vitiligo.(244) Uma provável 
explicação seria em função de up-regulation de wild-type p53, um supressor tumoral 
que poderia proteger a pele contra dano actínico e câncer(245), maior espessura do 
estrato córneo nas lesões(246) e a capacidade de fotoadaptação e reparo de dano ao 
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3.1 Tipo de estudo 
 
Revisão sistemática e metanálise. 
 
3.2 Local de desenvolvimento 
 
Programa de Pós-Graduação do Departamento de Saúde Baseada em Evidências 
da Universidade Federal de São Paulo (UNIFESP), submetido e aprovado pelo Comitê 
de Ética em Pesquisa Local sob número 41065514.8.0000.5505 (Apêndice 1) e 
registrado no PROSPERO (International Prospective Register of Systematic Reviews) 
sob o número CRD42014015237 (Apêndice 2). Esta revisão foi publicada no American 
Journal of Clinical Dermatology em fevereiro de 2015 (Apêndice 3). 
 
3.3 Tipos de estudos incluídos 
 
Ensaios clínicos randomizados. 
 
3.4 Tipos de participantes 
 
Indivíduos com qualquer forma clínica de vitiligo, sem restrições quanto à idade, 
gênero ou etnia. 
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3.5 Tipos de intervenções 
 
Avaliamos estudos que incluíssem a comparação de:  
I. MEL com 308-nm excimer Laser; 
II. MEL com fototerapia convencional com NB-UVB. 
 
3.6 Tipos de desfechos 
 
3.6.1 Desfechos primários 
 
I. Repigmentação de manchas com os diferentes equipamentos, considerando 
≥ 50% e ≥ 75% de repigmentação;  
II. Eventos adversos (Ex. ardência, queimaduras, bolhas, prurido). 
 
3.6.2 Desfechos secundários 
 
Avaliação de qualidade de vida, usando ferramenta validada (EX. Dermatology 
Life Quality Index). 
 
3.7 Métodos de busca eletrônica para identificação dos estudos 
 
Foi realizada uma ampla busca na literatura até setembro de 2016, sem restrição 
quanto ao ano e status da publicação (estudos publicados, não publicados, publicados 
como relatórios ou resumos de estudos em andamento). As bases de dados eletrônicas 
utilizadas para identificação dos estudos foram as seguintes: PubMed, EMBASE, 
LILACS, Cochrane Central Register of Controlled Trials (CENTRAL), registros no Clinical 
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Trials, anais de congressos (American Academy of Dermatology, European Academy of 




Não houve restrições em relação ao idioma. 
 
3.9 Coleta de dados e análise 
 
3.9.1 Seleção de estudos 
 
Para inclusão na revisão sistemática, dois revisores (CL e TM), avaliaram 
independentemente todos os potenciais estudos identificados através da estratégia de 
busca. As discordâncias foram solucionadas por meio de discussão e, se necessário, 
pela consulta a um terceiro revisor (VFMT). 
 
3.9.2 Extração de dados 
 
Foi elaborada uma ficha para extração de dados padronizada para essa revisão 
(Anexo 3). Para os estudos selecionados como elegíveis dois revisores extraíram os 
dados. As discrepâncias foram resolvidas por meio de discussão ou, se necessário, 
pela consulta a um terceiro revisor. Os dados foram inseridos no Review Manager 5.3, 
de acordo com o Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions Higgins 
JPT, Green S, editors.(248) As referências de dados coletados foram armazenadas no 
programa RevMan. Na ausência de dados disponíveis na publicação, quando possível, 
o autor de cada estudo foi contatado e foram solicitados dados adicionais. 
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3.9.3 Avaliação do risco de viés dos artigos incluídos 
 
Dois revisores independentemente (CL e TM) avaliaram o risco de viés em cada 
estudo (Anexo 4) usando os critérios delineados no Cochrane Handbook for 
Systematic Reviews of Interventions.(248) As discordâncias foram solucionadas por meio 
de discussão e a inclusão de um terceiro autor (VFMT) quando necessário. 
 
3.9.4 Tabela de Risco de Viés 
 
Cada estudo foi analisado de acordo com os critérios a seguir, e classificado 
como tendo risco de viés alto, baixo ou incerto, para cada critério(248): 
- Geração da sequência de alocação (viés de seleção): avalia se a sequência de 
randomização foi adequadamente gerada. 
- Ocultação da alocação (viés de seleção): avalia se foram utilizados métodos para 
implementar a sequência previamente gerada e manter o sigilo dessa sequência. 
- Mascaramento dos envolvidos (viés de performance): avalia se participantes e 
investigadores estavam adequadamente “mascarados” com relação à alocação 
dos participantes. 
- Mascaramento de avaliação dos desfechos (viés de detecção): avalia se os 
pesquisadores estavam mascarados em relação à avaliação dos desfechos. 
- Dados de desfechos incompletos: avalia se houve pacientes que tiveram algum 
desfecho não avaliado, seja por perda de seguimento, por exclusão pelos 
investigadores ou quaisquer outros motivos. 
- Relato seletivo de desfechos: avalia se houve descrição de apenas uma parte dos 
dados, com omissão de outras, antes da publicação do estudo. 
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3.9.5 Medidas de efeito do tratamento 
 
Para dados dicotômicos, o risco relativo (RR) foi calculado com intervalo de 
confiança (IC) de 95%. Para dados contínuos, usamos a diferença média (DM) com 
95% IC, para estudos que usaram a mesma escala. Para estudos que usaram 
diferentes escalas, utilizamos a diferença média padronizada (DMP) com IC de 95%. 
 
3.9.6 Viés de atrito 
 
Para os estudos incluídos, avaliamos os níveis de atrito. Não realizamos análise 
de sensibilidade porque o número mínimo de dez estudos não foi alcançado. 
 
3.9.7 Investigação de heterogeneidade 
 
A presença de heterogeneidade estatística entre os ensaios clínicos foi realizada 
por meio do teste do Chi quadrado (p ≤ 0.10). A extensão da heterogeneidade foi 
avaliada pela estatística I². Valores de I² superiores a 50% foram considerados como 
evidência de heterogeneidade significativa entre os estudos. No caso de ausência de 
heterogeneidade, a análise foi realizada utilizando-se efeito de modelo fixo. Na presença 
de heterogeneidade significativa entre os estudos (I² > 50%), foram realizadas análises 
utilizando modelo de efeito randômico. Avaliamos ainda a inspeção visual do gráfico 
forest pot por meio da sobreposição dos intervalos de confiança. Não realizamos análise 
de subgrupos devido ao pequeno número de indivíduos nos estudos. 
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3.9.8 Qualidade das evidências 
 
A qualidade do corpo das evidências dos desfechos relatados nesta revisão 
sistemática foi analisada segundo o Grading of Recommendations Assessment, 
Development and Evaluation Working Group (GRADE). No sistema GRADE a 
avaliação da qualidade da evidência é realizada para cada desfecho analisado, 
utilizando o conjunto disponível de evidências. Foi utilizada a ferramenta on line 
(GRADEpro – GDT), disponível em http://gradepro.org/, e para demonstração dos 
resultados foi apresentada a tabela sumária de resultados. A classificação das 
evidências é definida de acordo com cinco domínios a seguir:  
• Limitação no desenho e na realização dos estudos: implica limitação 
metodológica e presença de viés como ausência de sigilo de alocação, 
ausência ou perda do mascaramento, grande perda de acompanhamento e 
estudos interrompidos precocemente em decorrência de resultados positivos ou 
negativos. 
• Inconsistência: expressa heterogeneidade ou variabilidade inexplicada entre os 
estudos. Ensaios clínicos com o objetivo de responder a uma mesma questão 
de pesquisa, podem apresentar diferenças clínicas e metodológicas em sua 
execução. 
• Evidências indiretas (indirectness): situações em que participantes, 
intervenções ou desfechos avaliados nos estudos são diferentes daqueles 
considerados na questão de pesquisa da revisão sistemática (surrogate 
endpoints) ou situações em que não há comparações diretas entre as 
intervenções. 
• Imprecisão: o critério para julgar a precisão das estimativas é o tamanho do IC 
95%. A presença de pequeno número de pacientes ou eventos nos estudos 
incluídos gera grandes intervalos de confiança ao redor da estimativa de efeito 
e, consequentemente, incerteza nos resultados. 
• Viés de publicação: é a seleção de estudos a serem publicados, isto é, escolher 
publicar ou não um estudo dependendo de seus resultados. Em geral, estudos 
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que apresentam diferenças em suas análises têm maior probabilidade de 
serem publicados que estudos que não demonstram diferenças significativas. 
 
A análise dos cinco critérios acima foi feita para cada desfecho e as razões para 
rebaixamento da qualidade da evidência foram apresentadas em detalhes. Evidências 
baseadas em estudos randomizados são classificadas inicialmente como sendo de alta 
qualidade, mas podem ter diminuição de sua qualidade em um, dois e até três níveis de 
acordo com a avaliação do domínio acima. Assim, ao final, o corpo de evidências para 
cada desfecho pode ser classificado como sendo de alta, moderada, baixa ou muito 
baixa qualidade como segue: 
• Evidência de alta qualidade: significa que estamos confiantes de que o 
verdadeiro efeito encontra-se próximo à estimativa do efeito da intervenção. 
• Evidência de moderada qualidade: significa que o verdadeiro efeito está 
provavelmente próximo à estimativa do efeito da intervenção, podendo, 
entretanto, haver alterações substanciais. 
• Evidência de baixa qualidade: a confiança no efeito do tratamento é limitada, 
podendo haver alterações substanciais nos resultados entre o verdadeiro 
efeito da intervenção e a estimativa do efeito. 
• Evidência de muito baixa qualidade: significa que temos pouca confiança 
nos resultados, sendo provável que estimativas sejam substancialmente 
diferentes às encontradas nesta revisão. 
 
3.10 Atualização da revisão sistemática 
 
Pretendemos, de acordo com a política da Colaboração Cochrane das revisões 
sistemáticas, atualizar a tese a cada dois anos. As atualizações envolvem a realização 
de uma nova busca, podendo ainda envolver a revisão da pergunta da revisão ou 
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4.1 Resultados da busca 
 
Um total de 99 artigos foi encontrado por meio de busca eletrônica, sendo que 47 
estudos potencialmente elegíveis foram identificados e 41 excluídos após revisão de 
títulos e resumos (Fluxograma dos estudos – Figura 14). Os textos completos dos 
seis ensaios clínicos randomizados (ECRs) remanescentes foram analisados para 
elegibilidade e todos foram incluídos para análise qualitativa e metanálise. 
 
  
Figura 14. Fluxograma dos estudos 
Fonte: RevMan 5.3 
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Os seis ECRs incluíram 411 pacientes e 764 lesões (Anexo 6 – Características 
dos estudos incluídos). Comparação intrapacientes (quando intervenção e controle 
são realizados em manchas diferentes no mesmo indivíduo) foi conduzida por cinco 
estudos. Em determinado estudo(249), a comparação foi realizada com dois grupos 
distintos de pacientes (um grupo tratado com MEL e outro com NB-UVB). O tempo de 
evolução, as regiões afetadas e a extensão da doença variaram entre os estudos. 
Todos incluíram participantes independentemente de sexo ou idade. Foram realizados 
três estudos na China, um na Bélgica, um na França e um em parceria entre França e 
Itália. Os estudos realizados na China incluíram o maior número de participantes (364 
no total). Nenhum registro de estudo foi encontrado no Clinical Trials. 
 
4.2 Risco de viés dos estudos incluídos 
 
Apresentamos o sumário do risco de viés na Fig. 15. A qualidade metodológica 
está resumida na Figura 16, ambas geradas no Review Manager (RevMan, v5.3). 
Em relação à geração de sequência de alocação (viés de seleção) quatro estudos 
foram classificados como baixo risco de viés(249-252) e dois estudos como risco incerto de 
viés.(253,254) 
Em relação à ocultação de alocação, todos os estudos foram julgados como risco 
incerto de viés. Para o risco de performance (mascaramento de participantes e 
pesquisadores), cinco estudos foram classificados como risco incerto de viés(249-251,253,254) 
e apenas um mostrou baixo risco de viés.(252) Para mascaramento de avaliação de 
desfechos (viés de detecção), quatro estudos foram considerados como baixo risco de 
viés(250-253) e dois como risco incerto(249,254). Em relação a dados de desfechos 
incompletos (risco de atrito), quatro estudos foram considerados como baixo risco de 
viés(249,251-252,254) e dois como alto risco de viés(250,253). Para relatos seletivos, 
consideramos três estudos com baixo risco de viés(250-252) e três como risco incerto de 
viés.(249,253-254) Quando avaliamos outros tipos de vieses, classificamos todos os estudos 
como sendo de risco incerto. 




Figura 14. Sumário do risco de viés 
Fonte: RevMan 5.3 
 
 
Figura 15. Risco de viés (qualidade metodológica) 
Fonte: RevMan 5.3 
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4.3 Comparação MEL e Excimer laser 
 
A comparação da eficácia e segurança do MEL com o excimer laser foi realizada 
por três estudos(251,253,254). 
Le Duff(253) selecionou 20 pacientes para o estudo, sendo que 17 deles foram 
avaliados (total de 104 manchas). Três pacientes abandonaram o tratamento por razões 
profissionais. Em cada indivíduo, duas a oito manchas simétricas de vitiligo foram 
tratadas. Em um par de lesões, o tratamento com excimer laser foi atribuído 
randomicamente a uma delas. Em contrapartida, a outra lesão foi tratada com MEL. A 
fluência foi mantida exatamente idêntica para a lâmpada e laser para o mesmo par de 
lesões simétricas. Usou-se um equipamento de 308-nm excimer laser (TALOS; Quantel 
Medical), fabricado na França, e 308-nm excimer lamp (Quantel Medical). Concluiu-se 
que MEL e laser foram equivalentes na repigmentação das lesões. Para ambos os 
tratamentos, as lesões de extremidades e proeminências ósseas mostraram as piores 
respostas, se comparadas com outras regiões. Os autores discutem que os índices de 
repigmentação foram menores que o relatado em outros estudos da literatura e atribuem 
esse achado ao número limitado de sessões, lesões em áreas de difícil tratamento e 
falência de tratamentos anteriores em 18 dos 20 pacientes tratados. Comentam, ainda, 
que o MEL tem custo mais acessível que o excimer laser, possibilitando uma relação 
custo/benefício mais favorável, embora o tempo de duração das sessões seja maior com 
MEL, visto que a lâmpada leva um tempo mais longo para liberar a mesma dose de 
energia em comparação ao laser. Os índices de tolerância e satisfação foram similares 
para ambos os tratamentos, porém a lâmpada induziu mais eritema que o laser quando a 
mesma dose foi aplicada. A hipótese considerada seria de que a lâmpada pode variar na 
emissão de seu espectro entre 306 e 310 nm com pico em 308 nm. Comprimentos de 
ondas próximos de 300 nm podem ser mais eritematógenos, sem levar a um aumento da 
eficácia. Outra explicação poderia estar relacionada às diferentes propriedades físicas 
entre o laser e a lâmpada. O laser emite uma radiação pulsada e coerente, ao contrário 
da lâmpada, que emite uma radiação contínua e incoerente. 
Liu et al.(254) avaliaram 62 pacientes com vitiligo na China (totalizando 260 
lesões), sendo que as manchas do lado esquerdo dos indivíduos foram tratadas com 
Excimer laser e as do lado direito com MEL. Usou-se um equipamento excimer laser 
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Xtrac (PhotoMedex), fabricado nos Estados Unidos, e um equipamento de Excimer 
lamp (UV Excimer Vtrac – Photomedex). Lesões de face e pescoço, nos dois grupos, 
responderam melhor ao tratamento. As lesões de tronco responderam melhor em 
relação aos quatro membros e extremidades. As lesões dos membros apresentaram 
melhores índices de repigmentação em relação às extremidades (mãos e pés). 
Shi et al.(251) avaliaram 14 pacientes (totalizando 48 lesões), em um total de 20 
sessões, três vezes por semana. Para cada paciente, duas lesões simétricas foram 
selecionadas. A lesão a ser tratada com MEL foi selecionada por randomização. Na lesão 
contralateral foi usado laser. Utilizou-se um equipamento de 308-nm excimer laser 
(Photomedex), fabricado nos Estados Unidos, e um equipamento de excimer lamp 
(USHIO), fabricado no Japão. Concluiu-se que o MEL mostrou resultados similares na 
repigmentação. Os resultados foram equivalentes para os dois grupos quando 
considerada a região tratada. A diferença no tempo médio de repigmentação não foi 
significativa entre os dois tratamentos. Os autores comentam que os índices de 
repigmentação encontrados foram maiores quando comparados a estudos previamente 
relatados, e tentam explicar esse achado, relacionando-o à observação de fatores de 
melhores prognósticos nos indivíduos do referido estudo, incluindo o fato de todos os 
participantes terem pele fototipo III e, portanto, serem mais sensíveis à fototerapia quando 
comparados a outros tipos de pele. Além disso, várias manchas eram localizadas em 
regiões de tratamento mais fácil e com menor tempo de evolução. 
 
4.3.1 Desfechos primários 
 
4.3.1.1 Repigmentação ≥50% 
 
Todos os estudos que compararam MEL e excimer laser foram elegíveis para 
metanálise para o desfecho de ≥ 50% de repigmentação, não revelando diferença entre 
os diferentes equipamentos (RR = 0.97, 95% IC 0.84-1.1; lesões = 412; estudos = 3; I² 
= 0%; moderada qualidade de evidência) (Figura 17) e (Anexo 5).  
 




Figura 16. Forest plot – MEL vs excimer laser ( ≥50% de repigmentação) 
Events: número de lesões que alcançaram o percentual de repigmentação 
Total: número de lesões tratadas 
Fonte: RevMan 5.3 
 
Le Duff et al.(253) relataram equivalência entre MEL e excimer laser. A metanálise 
não evidenciou diferenças significativas entre o MEL e o excimer laser para índices de 
repigmentação ≥50% (1 estudo, 104 lesões, RR = 1.00, 95% IC 0.41-2.46) (Figura 17).  
Liu et al.(254) concluíram que tanto o MEL quanto o excimer laser são efetivos no 
tratamento do vitiligo e não encontraram diferenças entre os tratamentos. Ao final, 
73.4% das manchas (94 lesões) dos indivíduos submetidos ao laser e 68.9% (91 
lesões) dos submetidos ao MEL atingiram mais de 50% de repigmentação. A 
metanálise não evidenciou diferenças significativas entre os dois equipamentos (1 
estudo, 260 lesões, RR = 0.94, 95% IC 0.80-1.10) para o desfecho de ≥50% de 
repigmentação (Figura 17). 
Shi et al.(251) relataram que a melhora foi observada tanto com MEL quanto com 
excimer laser, e não se observaram diferenças significativas entre os distintos 
equipamentos para índices de repigmentação ≥50%. A metanálise não evidenciou 
diferenças significativas (1 estudo, 48 lesões, RR = 1.11, 95% IC 0.86 -1.43) (Figura 17). 
 
4.3.1.2 Repigmentação ≥75% 
 
Para o desfecho de ≥75% de repigmentação, dois estudos foram elegíveis(255,258), 
não evidenciando diferenças de repigmentação na metanálise (RR = 0.96, 95% IC 
0.71-1.30; lesões = 308; estudo = 2; I² = 20%; moderada qualidade de evidência) 
(Figura 18) e (Anexo 5). 
 




Figura 17. Forest plot – MEL vs excimer laser (≥75% de repigmentação)  
Fonte: RevMan 5.3 
 
Liu et al.(254) mostraram que 32.3% das lesões (42 lesões) submetidas ao laser e 
28.9% das lesões (38 lesões) submetidas ao MEL atingiram mais de 75% de 
repigmentação (nível 4). A metanálise não mostrou diferenças significativas entre os 
dois grupos (1 estudo, 260 lesões, RR = 0.88, 95% IC 0.61-1.26) (Figura 18). 
Shi(251) concluíram que 11/24 das lesões submetidas ao laser e 14/24 das lesões 
submetidas ao MEL alcançaram mais de 75% de repigmentação. A metanálise não 
mostrou diferença significativa entre os dois tratamentos (1 estudo, 48 lesões, RR = 
1.27, IC 0.73 -2.21) (Figura 18). 
Le Duff et al.(253) não avaliaram índices de repigmentação ≥75%. 
 
4.3.1.3 Efeitos adversos 
 
Le Duff et al.(253) relataram que tanto excimer laser quanto MEL foram bem 
tolerados, embora uma bolha tenha surgido com a lâmpada e três com laser. 
Observaram, também, que a lâmpada induziu mais eritema que o laser. 
Liu et al.(254) referiram que um paciente apresentou sensação de queimação, e 
um paciente desenvolveu uma bolha e ressecamento da pele. Porém não deixaram 
claro qual equipamento, se MEL ou laser, causou tais reações. 
Shi et al.(251) relataram que os efeitos adversos nos dois grupos foram suaves e 
que a maioria dos indivíduos (85.7% com a lâmpada e 92.9% com o laser) apresentou 
eritemas persistentes, tendo sido bem tolerados. 
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4.3.2 Desfecho secundário  
 
4.3.2.1 Avaliação de qualidade de vida 
 
Nenhum dos estudos avaliou qualidade de vida. 
 
4.4 Comparação do MEL e NB-UVB 
 
Três estudos compararam o MEL com NB-UVB.(249,250,252) 
Casacci et al.(250) em estudo multicêntrico entre França e Itália, avaliaram 16 
pacientes (incluindo um total de 42 manchas). Na França, para liberação de NB-UVB, foi 
usado um equipamento Waldmann, equipado com 13 lâmpadas fluorescentes Philips®, 
TL 100 W/01 (Waldmann Medizintechnik GmbH, Villingen-Schwenningen), fabricado na 
Alemanha, e emitindo 15 mW/cm² a uma distância de 20 cm e um equipamento TP4 
Cosmedico (Technique Médicale, Otterswiller-Saverne – Foot Phototherapy Module), 
fabricado na França e equipado com 8 tubos compactos (Philips®,TL 36 W/01), emitindo 
5 mW/cm² a uma distância de 20 cm. Em Roma, para liberação de NB-UVB, foi 
empregado o Combi Light PCL 8000 Phototherapy Booth, fabricado na Bélgica e 
equipado com 48 lâmpadas Philips® TL 100 W/01, emitindo 15mW/cm². Nos dois 
centros, foi usado o mesmo equipamento de MEL (Excilite®, Deka Mela, Florence, Italy), 
fabricado na Itália e com densidade de 50mw/cm² a uma distância de 15 cm da pele. 
Para cada paciente, duas lesões simétricas foram selecionadas. A lesão a ser tratada 
com MEL foi selecionada por randomização. A lesão contralateral foi tratada com NB-
UVB. Foram realizadas duas sessões semanais, no total de 48 sessões. Relatou-se que 
cinco pacientes não completaram o tratamento. Observamos que estes não foram 
incluídos no resultado final. Referiram que a melhora da repigmentação foi observada 
com as duas modalidades de tratamento, porém o índice médio de repigmentação foi 
significantemente maior com MEL (p = 0.04: 2.68 ± 1.35 vs. 2.12 ± 1.02). Não realizaram 
análises por intenção de tratar. Relataram que os resultados não foram influenciados por 
idade, sexo, tipo de pele, localização das lesões, extensão, duração da doença ou 
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história de tratamentos anteriores, ao contrário de outros estudos. As doses 
acumulativas de ultravioleta para lesões tratadas com MEL foram menores que as 
requeridas com NB-UVB (38.97 ± 8.43 J/cm² vs. 59.42 J/cm²) (p = 0.0001). 
Verhaeghe et al.(252) estudaram 11 pacientes (incluindo 22 manchas), realizando 
duas sessões/semana (total de 24 sessões), com randomização.  Em cada paciente, três 
manchas de vitiligo foram selecionadas e marcadas como 1, 2 ou 3. A randomização foi 
realizada por sorteio de cartões com o código do tratamento em um envelope opaco. O 
código escrito no primeiro cartão retirado pelo paciente foi atribuído para a mancha 1, o 
segundo para a mancha 2 e o terceiro para a mancha 3. Em cada lesão, foi utilizado um 
tratamento diferente: NB-UVB, MEL ou placebo. Para NB-UVB, foi utilizado um 
equipamento PDT 450L system (Waldmann Medizintechnik), fabricado na Alemanha e 
equipado com 8 lâmpadas fluorescentes (PL-L 36W/01/4P. Para MEL, foi empregado o 
Excilite (Deka), fabricado na Itália, e para placebo o mesmo equipamento usado para 
MEL, porém protegendo a lâmpada com um metal, evitando, assim, a passagem de luz. 
Cerca de 73% das lesões tratadas com NB-UVB mostraram alguma repigmentação (e, 
se ocorreu, foi após uma média de 9.8 sessões e depois de uma dose acumulativa de 
8,1 J/cm²). Cerca de 64% das lesões tratadas com MEL mostraram alguma 
repigmentação (e, se ocorreu, foi após uma média de 13 sessões e depois de uma dose 
acumulativa de 12.9J/cm²). Nenhuma repigmentação foi observada com placebo. Os 
autores observaram que o estudo mostrou resultados inferiores aos publicados 
anteriormente na literatura e tentam explicar esse fato com várias hipóteses. Em 
contraste a outros estudos, usaram um instrumento objetivo de avaliar a repigmentação. 
O contorno de cada lesão era copiado em uma folha de transparência e analisado por 
um programa de computação, para calcular a superfície das lesões. Com base na 
diferença observada na superfície das manchas antes e após o tratamento, a 
porcentagem de repigmentação era calculada. Além disso, relatam, o estudo teve um 
número limitado de pacientes, lesões e sessões, com possíveis interferências nos 
resultados finais, apesar de ter sido realizada comparação intrapacientes. 
Yan et al.(249) estudaram 288 pacientes, realizando 2 sessões por semana, no 
total de 30 sessões. Os autores referem que os pacientes foram randomizados em dois 
grupos (de acordo com tabela de números aleatórios), sendo 145 pacientes tratados 
com MEL e 143 tratados com UVB-NB. Foi o único estudo da revisão em que não foi 
realizada comparação intrapacientes. Para MEL, usaram um equipamento da empresa 
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Shenzen GSD, fabricado na China, e UV100L (TL01) para NB-UVB, fabricado na 
Alemanha. Os autores observaram que pacientes abaixo de 12 anos de idade 
mostraram melhores índices de repigmentação, quando comparados ao grupo de 
maiores de 12 anos de idade. Observaram, ainda, que o tempo de evolução influenciou 
os resultados, sendo que os indivíduos com menos tempo de evolução da doença 
mostraram melhores resultados. Não se evidenciaram diferenças nos resultados em 
relação aos diferentes tipos de pele. Observou-se que a média do número de sessões 
para repigmentação ≥50% foi de 9.41 para MEL e 12.26 para NB-UVB. Em relação à 
dose acumulativa para repigmentação ≥50% foi de 7.81 J/cm² para o grupo MEL e 
29.52 J/cm² para o grupo NB-UVB. 
 
4.4.1 Desfechos primários 
 
4.4.1.1 Repigmentação ≥50%  
 
Todos os estudos que compararam MEL e NB-UVB foram elegíveis para 
metanálise para o desfecho de ≥ 50% de repigmentação, não revelando diferença entre 
os diferentes equipamentos (RR = 1.24, 95% IC 1.00 - 1.54; lesões = 352; estudos = 3; 
I² = 0%; baixa qualidade de evidência) (Figura 19) e (Anexo 5). 
 
 
Figura 18. Forest plot – MEL vs NB-UVB (≥50% de repigmentação)  
Fonte: RevMan 5.3 
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Casacci et al.(250) concluíram que melhora na repigmentação foi observada com 
ambos os tratamentos. Embora o escore médio de repigmentação tenha sido maior 
com MEL, a metanálise não mostrou diferença significativa entre MEL e NB-UVB (1 
estudo, 42 lesões, RR = 1.67, 95% IC 0.74 - 3.75) (Figura 19). 
Verhaeghe et al.(252) confirmaram a eficácia de NB-UVB no tratamento de vitiligo, 
porém referem que, nesse pequeno estudo, não puderam confirmar a superioridade do 
MEL em relação ao NB-UVB. A metanálise não mostrou diferença significativa entre os 
dois equipamentos (1 estudo, 22 lesões, RR = 0.20, 95% IC 0.01 - 3.74) (Figura 19). 
Yan et al.(249) mostraram que 83/145 (57.2%) indivíduos no grupo MEL e 66/143 
(46.1%) no grupo NB-UVB mostraram índices de repigmentação acima de 50%. A 
metanálise não mostrou diferenças significativas entre os dois grupos (1 estudo, 288 
lesões, RR = 1.24, 95% IC 0.99 - 1.55) (Figura 19). 
 
4.4.1.2 Repigmentação ≥75% 
 
Dos estudos que compararam MEL e NB-UVB, dois foram elegíveis para o 
desfecho de ≥75% de repigmentação.(250,252) A metanálise não evidenciou diferenças 
significativas entre eles (RR = 1.81, IC 95% 0.11 - 29.52; lesões = 64; estudos = 2; I² 
= 57%; muito baixa qualidade de evidência) (Figura 20) e (anexo 5). 
 
 
Figura 19. Forest plot – MEL vs NB-UVB (≥75% de repigmentação) 
Fonte: RevMan 5.3 
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Casacci et al.(250) não mostraram diferenças significativas entre MEL e NB-UVB (1 
estudo, 42 lesões, RR = 6.00, IC 95% 0.79 – 45.63) (Figura 20). 
Verhaeghe et al.(252) também não mostraram diferenças significativas entre MEL e 
NB-UVB (1 estudo, 22 lesões, RR = 0.33, IC 95% 0.02 - 7.39) (Figura 20). 
 
4.4.1.3 Efeitos adversos 
 
Casacci et al.(250) relataram que os efeitos adversos foram similares nos dois 
grupos, restritos a eritema sintomático em nove dos dezesseis indivíduos. 
Verhaeghe et al.(252) observaram que eritema foi mencionado por todos os 
pacientes, nos dois grupos, em cerca de 50% das sessões, porém permaneceram visíveis 
para os investigadores até a próxima sessão (> 24 hs) em nove deles (82%) e em menos 
de 20% das sessões. Dois pacientes (18%) no grupo NB-UVB e três pacientes (27%) no 
grupo MEL referiram ardência ou dor suave em duas ou três ocasiões. 
Yan et al.(249) relataram que, no grupo tratado com MEL, vermelhidão e sensação 
de ardência foram observadas, porém regrediram com o uso de gel de silicone. Bolhas 
ocorreram em 16 pacientes, necessitando interrupção do tratamento por duas 
semanas. No grupo tratado com NB-UVB, nove pacientes apresentaram ardência leve, 
prurido ou ressecamento. Nenhum desses efeitos interferiu no tratamento. Todos os 
pacientes realizaram provas de funções hepáticas e renais antes e depois do 
tratamento, sendo que todos apresentaram níveis dentro da normalidade. 
 
4.4.2 Desfechos secundários 
 
4.4.2.1 Avaliação de qualidade de vida 
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Nos últimos dez anos, um grande número de estudos destacando a importância 
do NB-UVB, MEL e excimer laser no tratamento do vitiligo tem sido relatado. O 
surgimento recente de novos equipamentos possibilita mais opções de tratamento, 
porém tem gerado dúvidas, incertezas e especulações sobre a melhor opção e o 
melhor custo/benefício. 
Os equipamentos de fototerapia convencionais de NB-UVB são usados há mais 
de 20 anos e têm custos mais baixos que o MEL e o excimer laser, ambos de uso mais 
recente.(255) São geralmente utilizados para casos com lesões mais extensas, porém 
novos equipamentos de NB-UVB, de menor dimensão, vêm sendo desenvolvidos, 
proporcionando também o tratamento de áreas menores.  
O MEL é muito empregado atualmente devido ao custo mais baixo, tanto do 
equipamento quanto da manutenção, quando comparado ao excimer laser. Tem, ainda, 
a vantagem de apresentar dimensões menores, ocupando menor espaço, e podendo 
ser, inclusive, portáveis. Tanto o excimer laser quanto o MEL são geralmente usados 
quando a área acometida é menor que 10% da superfície corporal. Conseguem atingir 
uma pequena área, sem expor a pele não afetada ao redor da mancha, minimizando, 
assim, o contraste de cor entre a pele normal e a afetada. 
O objetivo desta revisão foi comparar a eficácia e a segurança do MEL em relação 
ao excimer laser e ao NB-UVB na repigmentação de lesões no tratamento do vitiligo. A 
presente revisão sistemática observou que MEL, excimer laser e NB-UVB são eficazes 
no tratamento do vitiligo. A metanálise não evidenciou diferenças significativas entre os 
três diferentes tipos de equipamentos quando avaliados os desfechos de repigmentação 
≥ 50% e ≥ 75%. Os diferentes tratamentos, de modo geral, mostraram-se mais eficazes 
para lesões em face e pescoço, enquanto lesões de extremidades tiveram piores 
respostas, achado que está de acordo com a literatura.(207)  
Esta revisão sistemática incluiu seis ECRs, que estudaram 411 pacientes e 764 
lesões. A qualidade metodológica variou entre esses estudos (de moderada a muito 
baixa), sendo que dois deles(253-254) não detalharam como a randomização foi 
realizada e nenhum foi claro em relação à ocultação da alocação dos participantes. 
Apenas um estudo(252) descreve a forma de cegamento dos pacientes. Nesse tipo de 
intervenção, concordamos que é difícil cegamento dos pesquisadores e dos 
participantes, devido às diferentes formas, dimensões e especificações dos 
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equipamentos. Em um estudo(253), os autores declararam ter recebido apoio do 
fabricante dos equipamentos, sendo ambos (MEL e laser) do mesmo fabricante. Em 
dois estudos, ocorreram perdas de pacientes(250,253) decorrentes da desistência do 
tratamento, porém não foi realizada análise por intenção de tratar em nenhum deles. 
Para melhor nível de evidência, seria desejado que os estudos incluídos 
apresentassem melhor qualidade metodológica. 
Os tratamentos, nos estudos incluídos, variaram em duração (de 20 a 48 sessões) 
e frequência (2 ou 3 vezes por semana), dificultando a comparação entre esses estudos. 
Três deles(249,251,252) incluíram vitiligo estável e ativo, enquanto outros três(250,253,254) não 
mencionaram estabilidade ou atividade da doença, o que poderia supostamente interferir 
nos resultados. Nenhum estudo definiu o que consideram como atividade da doença. 
Além disso, a idade média dos pacientes, o tempo de evolução da doença, a extensão e 
as regiões tratadas variaram consideravelmente entre os estudos. O número de 
participantes em alguns estudos foi pequeno (variaram de 11 a 288). Para uma maior 
qualidade de evidência dos estudos, destacamos a necessidade de melhor definição dos 
critérios de inclusão, bem como de aumento do número de participantes. 
O tempo de avaliação dos resultados (time-point), as escalas com índices de 
repigmentação bem como os métodos utilizados para mensurar a repigmentação das 
lesões variaram entre os estudos. A padronização desses métodos é importante para 
melhor comparação dos dados. A padronização do tempo de avaliação dos estudos 
seria importante para comparação do tempo médio de repigmentação entre os 
diferentes grupos. 
Os equipamentos de NB-UVB utilizados nos tratamentos variaram em dimensão e 
número de lâmpadas, podendo interferir nos resultados. 
Em uma revisão sistemática da literatura avaliando o 308-nm excimer laser no 
tratamento de vitiligo, Sun et al. concluíram que não houve diferença entre excimer laser 
e MEL.(256) Em outra revisão sistemática avaliando o tratamento de vitiligo com NB-UVB, 
Xiao et al.(204) não encontraram diferenças entre MEL e NB-UVB. Esses achados estão 
em acordo com a presente revisão. Nosso estudo difere dos citados, porque focamos no 
tratamento com MEL e incluímos estudos publicados em qualquer língua, o que 
proporcionou um número consideravelmente maior de pacientes envolvidos. Para nosso 
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conhecimento, até o presente momento, essa revisão sistemática é a primeira a focar na 
eficácia e segurança de MEL no tratamento do vitiligo. 
Os efeitos adversos imediatos, para os três diferentes tipos de equipamentos, 
foram suaves e toleráveis, incluindo eritema, prurido, ardência e ressecamento. Le Duff 
et al.(253) relataram que uma bolha foi observada no tratamento com MEL e três com o 
laser. Yan et al.(249) mostraram que o MEL apresentou um maior número de pacientes 
com formação de bolhas (16 casos) quando comparado ao NB-UVB (este com nenhum 
caso de bolha relatado). Nenhum desses efeitos interferiu no tratamento, excetuando-se 
a interrupção temporária das sessões. 
Nenhum dos estudos incluídos na revisão avaliou efeitos adversos em longo 
prazo. Existem relatos de desenvolvimento de carcinoma espinocelular em lesões de 
vitiligo submetidas a tratamento por longo período com PUVA(196), porém poucos 
estudos exploraram os riscos da fototerapia com NB-UVB, com resultados 
contraditórios e inconclusivos. 
Um acompanhamento por período mais longo poderia melhor avaliar o potencial 
risco de carcinogênese e outras complicações causadas pela radiação UVB. 
Nenhum estudo comparou a qualidade de vida dos indivíduos antes e após o 
tratamento. Considerando que o vitiligo é uma doença que pode causar impacto 
negativo na autoestima e nas interações sociais, seria importante avaliar a potencial 
mudança na qualidade de vida dos indivíduos submetidos ao tratamento. 
Diante do atual cenário, quando inúmeros equipamentos são frequentemente 
lançados no mercado, nota-se a apreensão dos profissionais em relação a como e 
onde investir em novas tecnologias. Acreditamos que essa revisão sistemática possa 
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1. MEL, Excimer laser e NB-UVB podem ser eficazes e seguros na 
repigmentação de lesões de vitiligo. A qualidade de evidência variou de 
moderada a muito baixa. 
2. Não foram encontradas diferenças quando os equipamentos foram 
comparados para os desfechos de repigmentação ≥50% e ≥75%. 
3. Os efeitos adversos dos tratamentos, a curto prazo, foram suaves e 
toleráveis, incluindo eritema, prurido, ardência, formação de bolhas e 
ressecamento. Nenhum deles interferiu no tratamento, excetuando-se a 
interrupção temporária das sessões. 
4. Os estudos incluídos não avaliaram a melhora na qualidade de vida após o 
tratamento. 
 
6.1 Implicações para a prática clínica 
 
Para o profissional envolvido no tratamento do vitiligo, segurança, efetividade e 
custo devem ser considerados na escolha de um equipamento para fototerapia. 
 
6.2 Implicações para pesquisas científicas 
 
Ensaios clínicos randomizados com maior número de participantes e melhor 
qualidade metodológica dos estudos são necessários para melhor avaliar a eficácia e a 
segurança da fototerapia, incluindo melhor definição de critérios para seleção dos 
pacientes e padronização de método para avaliar os índices de repigmentação. Como 
o vitiligo pode causar impacto social negativo, consideramos relevante avaliar a 
potencial melhora na qualidade de vida dos indivíduos submetidos ao tratamento. 
Estudos futuros devem ser conduzidos considerando o acompanhamento dos 
pacientes a longo prazo, visando à avaliação da segurança e dos potenciais efeitos 
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Anexo 1. Método de busca eletrônica para identificação dos estudos (PubMed) 
 
“Vitiligo”[MeSH] AND (“Phototherapy”[MeSH] OR (Phototherapies) OR (Therapy 
Photoradiation) OR (Photoradiation Therapies) OR (Therapies Photoradiation) OR 
(Light Therapy) OR (Light Therapies) OR (Therapies Light) OR (Therapy Light) OR 
(Photoradiation Therapy)) AND (“Lasers”[MeSH] OR “Laser Therapy, Low-
Level”[MeSH] OR (Laser Therapies Low Level) OR (Low Level Laser Therapies) OR 
(Laser Irradiation Low Power) OR (Irradiation Low Power Laser) OR (Laser Irradiation 
Low Power) OR (Phototherapy Laser) OR (Low Power Laser Therapy) OR (Low Power 
Laser Therapy) OR (LLLT) OR (Low Level Laser Therapy) OR (Low Level Laser 
Therapy) OR (Low Power Laser Irradiation) OR (Low Power Laser Irradiation) OR 
(Laser Biostimulation) OR (Biostimulation Laser) OR (Laser Therapies Low Power) OR 
(Low Power Laser Therapies) OR “Lasers, Gas”[MeSH] OR (Gas Laser) OR (Laser 
Gas) OR (Gas Lasers) OR (Ion Lasers Xenon) OR (Laser Xenon Ion) OR (Xenon Ion 
Laser) OR (Lasers Xenon Ion) OR “Lasers, Excimer”[MeSH] OR (Laser Excimer) OR 
(Excimer Laser) OR (Excimer Lasers) OR (Xenon Chloride Excimer Lasers) OR (Xenon 
Chloride Lasers) OR (Excimer Lasers XeCl) OR (Excimer Laser XeCl) OR (Laser XeCl 
Excimer) OR (XeCl Excimer Laser) OR (XeCl Excimer Lasers) OR (Lasers Xenon 
Chloride) OR (Chloride Laser Xenon) OR (Chloride Lasers Xenon) OR (Laser Xenon 
Chloride) OR (Xenon Chloride Laser) OR (XeCl Lasers) OR (Laser XeCl) OR (Lasers 
XeCl) OR (XeCl Laser) OR (Lasers XeCl Excimer) OR (Lasers Xenon Chloride 
Excimer) OR (Excimer Lasers Xenon Chloride)) AND (“randomized controlled 
trial”[Publication Type] OR “randomized controlled trials as topic”[MeSH Terms]). 
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Anexo 2. Método de busca eletrônica (EMBASE) 
Embase Session Results 
.......................................................... 
No.  Query Results                                           Date        
#9.  'vitiligo'/exp OR 'vitiligo' AND                              13 Jun 2016 
'phototherapy'/exp OR 'phototherapy' OR 'heliotherapy'/exp OR heliotherapy OR 
('light'/exp OR light AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR ('light'/exp OR light AND 
therapy, AND solar) OR ('sunlight'/exp OR sunlight AND treatment) OR ('ultraviolet'/exp 
OR ultraviolet AND ('therapy'/exp OR therapy))) AND ('laser'/exp OR 'laser' OR (beam, 
AND ('laser'/exp OR laser)) OR ('laser'/exp OR laser AND ('associate'/exp OR 
associate)) OR ('laser'/exp OR laser AND beam) OR ('laser'/exp OR laser AND 
('device'/exp OR device)) OR ('laser'/exp OR laser AND ('irradiation'/exp OR irradiation)) 
OR ('laser'/exp OR laser AND ('radiation'/exp OR radiation)) OR ('laser'/exp OR laser 
AND ray) OR 'lasers'/exp OR lasers OR (radiation, AND ('laser'/exp OR laser)) OR 'low 
level laser therapy'/exp OR 'low level laser therapy' OR (endoscopic AND ('laser'/exp 
OR laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR ('laser'/exp OR laser AND 
biostimulation) OR ('laser'/exp OR laser AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR 
('laser'/exp OR laser AND therapy, AND 'low level') OR ('laser'/exp OR laser AND 
treatment) OR (low AND ('energy'/exp OR energy) AND ('laser'/exp OR laser) AND 
('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND ('energy'/exp OR energy) AND ('laser'/exp OR 
laser) AND treatment) OR (low AND intensity AND ('laser'/exp OR laser) AND 
('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND intensity AND ('laser'/exp OR laser) AND 
treatment) OR (low AND level AND ('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR (low AND 
level AND ('light'/exp OR light) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND power 
AND ('laser'/exp OR laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND power AND 
('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR ('low level' AND ('light'/exp OR light) AND 
('therapy'/exp OR therapy)) OR 'gas laser'/exp OR 'gas laser' OR ('gas'/exp OR gas 
AND ('lasers'/exp OR lasers)) OR (lasers, AND ('gas'/exp OR gas)) OR 'excimer 
laser'/exp OR 'excimer laser' OR (excimer AND ('laser'/exp OR laser) AND ('device'/exp 
OR device)) OR (excimer AND ('laser'/exp OR laser) AND ('device'/exp OR device) 
AND physical AND object) OR (excimer AND ('lasers'/exp OR lasers)) OR (laser, AND 
excimer) OR (lasers, AND excimer) OR 'xtrac'/exp OR xtrac) AND (random$ OR 
factorial$ OR crossover$ OR (cross AND over$) OR 'cross over$' OR placebo$ OR 
(doubl$ AND adj AND blind$) OR (singl$ AND adj AND blind$) OR assign$ OR allocat$ 
OR volunteer$ OR 'crossover procedure'/exp OR 'crossover procedure' OR ('double 
blind' AND ('procedure'/exp OR procedure)) OR (randomized AND controlled AND trial) 
OR ('single blind' AND ('procedure'/exp OR procedure))) #8. random$ OR factorial$ OR 
crossover$ OR (cross AND 1,257,099 13 Jun 2016 over$) OR 'cross over$' OR 
placebo$ OR (doubl$ AND adj AND blind$) OR (singl$ AND adj AND blind$) OR 
assign$ OR allocat$ OR volunteer$ OR 'crossover procedure'/exp OR 'crossover 
procedure' OR ('double blind' AND ('procedure'/exp OR procedure)) OR (randomized 
AND controlled AND trial) OR ('single blind' AND ('procedure'/exp OR procedure)) #7. 
'laser'/exp OR 'laser' OR (beam, AND ('laser'/exp 283,455 13 Jun 2016 OR laser)) OR 
('laser'/exp OR laser AND ('associate'/exp OR associate)) OR ('laser'/exp OR laser AND 
beam) OR ('laser'/exp OR laser AND ('device'/exp OR device)) OR ('laser'/exp OR laser 
AND ('irradiation'/exp OR irradiation)) OR ('laser'/exp OR laser AND ('radiation'/exp OR 
radiation)) OR ('laser'/exp OR laser AND ray) OR 'lasers'/exp OR lasers OR (radiation, 
AND ('laser'/exp OR laser)) OR 'low level laser therapy'/exp OR 'low level laser therapy' 
OR (endoscopic AND ('laser'/exp OR laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR 
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('laser'/exp OR laser AND biostimulation) OR ('laser'/exp OR laser AND ('therapy'/exp 
OR therapy)) OR ('laser'/exp OR laser AND therapy, AND 'low level') OR ('laser'/exp OR 
laser AND treatment) OR (low AND ('energy'/exp OR energy) AND ('laser'/exp OR 
laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND ('energy'/exp OR energy) AND 
('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR (low AND intensity AND ('laser'/exp OR laser) 
AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND intensity AND ('laser'/exp OR laser) 
AND treatment) OR (low AND level AND ('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR (low 
AND level AND ('light'/exp OR light) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND 
power AND ('laser'/exp OR laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND power 
AND ('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR ('low level' AND ('light'/exp OR light) 
AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR 'gas laser'/exp OR 'gas laser' OR ('gas'/exp OR 
gas AND ('lasers'/exp OR lasers)) OR (lasers, AND ('gas'/exp OR gas)) OR 'excimer 
laser'/exp OR 'excimer laser' OR (excimer AND ('laser'/exp OR laser) AND ('device'/exp 
OR device)) OR (excimer AND ('laser'/exp OR laser) AND ('device'/exp OR device) 
AND physical AND object) OR (excimer AND ('lasers'/exp OR lasers)) OR (laser, AND 
excimer) OR (lasers, AND excimer) OR 'xtrac'/exp OR xtrac #6. 'excimer laser'/exp OR 
'excimer laser' OR 7,009 13 Jun 2016 (excimer AND ('laser'/exp OR laser) AND 
('device'/exp OR device)) OR (excimer AND ('laser'/exp OR laser) AND ('device'/exp OR 
device) AND physical AND object) OR (excimer AND ('lasers'/exp OR lasers)) OR 
(laser, AND excimer) OR (lasers, AND excimer) OR 'xtrac'/exp OR xtrac #5. 'gas 
laser'/exp OR 'gas laser' OR ('gas'/exp OR 20,530 13 Jun 2016 gas AND ('lasers'/exp 
OR lasers)) OR (lasers, AND ('gas'/exp OR gas)) #4. 'low level laser therapy'/exp OR 
'low level laser 133,734 13 Jun 2016 therapy' OR (endoscopic AND ('laser'/exp OR 
laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR ('laser'/exp OR laser AND biostimulation) 
OR ('laser'/exp OR laser AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR ('laser'/exp OR laser AND 
therapy, AND 'low level') OR ('laser'/exp OR laser AND treatment) OR (low AND 
('energy'/exp OR energy) AND ('laser'/exp OR laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) 
OR (low AND ('energy'/exp OR energy) AND ('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR 
(low AND intensity AND ('laser'/exp OR laser) AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR (low 
AND intensity AND ('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR (low AND level AND 
('laser'/exp OR laser) AND treatment) OR (low AND level AND ('light'/exp OR light) AND 
('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND power AND ('laser'/exp OR laser) AND 
('therapy'/exp OR therapy)) OR (low AND power AND ('laser'/exp OR laser) AND 
treatment) OR ('low level' AND ('light'/exp OR light) AND ('therapy'/exp OR therapy)) #3. 
'phototherapy'/exp OR 'phototherapy' OR 247,074 13 Jun 2016 'heliotherapy'/exp OR 
heliotherapy OR ('light'/exp OR light AND ('therapy'/exp OR therapy)) OR ('light'/exp OR 
light AND therapy, AND solar) OR ('sunlight'/exp OR sunlight AND treatment) OR 
('ultraviolet'/exp OR ultraviolet AND ('therapy'/exp OR therapy)) #2. 'laser'/exp OR 'laser' 
OR (beam, AND ('laser'/exp 279,438 13 Jun 2016 OR laser)) OR ('laser'/exp OR laser 
AND ('associate'/exp OR associate)) OR ('laser'/exp OR laser AND beam) OR 
('laser'/exp OR laser AND ('device'/exp OR device)) OR ('laser'/exp OR laser AND 
('irradiation'/exp OR irradiation)) OR ('laser'/exp OR laser AND ('radiation'/exp OR 
radiation)) OR ('laser'/exp OR laser AND ray) OR 'lasers'/exp OR lasers OR (radiation, 




Anexo 3. Ficha para extração de dados 
Comparação 
          
Estudo Nº de Pacientes Nº de Sessões 
Nº de Lesões 
Experimento 
Nº de Lesões 
Controle 
Perdas 
Eventos entre 50 e 75% 
de repigmentação 
Eventos com mais de 
50% de 
repigmentação 




E C E C E C  
             
             
             
             
             
             
E = Experimento (MEL) 
C = Controle (excimer laser ou NB-UVB) 
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Anexo 4. Risco de viés dos estudos incluídos 
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Abreviações 
MEL: Monochromatic Excimer Lamp 
C: Controle (Excimer Laser or NB-UVB) 
NB-UVB: Narrow Band Ultraviolet B 
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Background: Various phototherapy methods are used to treat vitiligo; however, the 
recent emergence of new devices has heightened debate concerning the best treatment 
method. Objective: We aimed to systematically review and metaanalyze published data 
comparing the efficacy and adverse effects of monochromatic excimer lamps versus 
excimer laser and narrowband ultraviolet B (NB-UVB) in treating vitiligo. Methods: A 
systematic search of PubMed, EMBASE, LILACS, Cochrane Central Register of 
Controlled Trials (CENTRAL), and clinical trials registries identified randomized 
controlled trials that included vitiligo patients, regardless of age, sex, or study language. 
We evaluated studies comparing excimer lamps with excimer laser or NB-UVB 
phototherapy. Results: The review included six studies (411 patients, 764 lesions). No 
study found significantly different efficacy between excimer lamps and excimer laser 
using the outcomes of ≥50% repigmentation (RR = 0.97, 95% CI 0.84-1.1; lesions = 
412; studies = 3; I² = 0%; moderate quality evidence) and ≥75% repigmentation (RR = 
0.96, 95% CI 0.71-1.30; lesions = 308; studies = 2; I² = 20%; moderate quality 
evidence). Likewise, no study found significant differences between excimer lamps and 
NB-UVB for ≥50% repigmentation (RR = 1.24, 95% CI 1.00 - 1.54; lesions = 352; 
studies = 3; I² = 0%; low quality evidence) or for ≥75% repigmentation (RR = 1.81, CI 
95% 0.11 - 29.52; lesions = 64; studies = 2; I² = 57%; very low quality evidence). 
Adverse effects were mild, including pruritus, burning sensation, and dryness, none of 
which interrupted treatment. Conclusions: Excimer lamps, excimer laser, and NB-UVB 
are all safe and effective in repigmentation of vitiligo lesions. No significant difference 
between the equipments was found using the outcomes of ≥50% and ≥ 75% 
repigmentation. Adverse effects, in short time, were mild. To our knowledge, this is the 
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